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مجموعة فرعية تضم ثمان فئران. تم دراسة وزن الأعضاء التلادلية الأثوية ومستوى هرمون الاستراديول والنسبة الموية لعدد المواليد والخصوبةً. 
أظهرت النتائج حصول انخفاض علي المعنوية(۳>0.01) في وزن الجهاز اتلاسلي الأثدي كاملا رأوزان كل من المبايض والأرحام للمعاملات ١1و 1١‏ 
ر1 مقارنة مع القياس ولكل من مدتي التجربة 10 و 15 اسبوعا. كما بيلت انناج حصول انخفاض في تراكيل هرمون الأستراديول للمعاملات السثلاث و 
و و1 مقارنة مع القياس ولكل من ماتي التجربة 10 و 15 اسبوعاء كذلك هرت الثائج حصول انخفاض واضح في كل من انسبة لمثوية للفصوبً 
رعدد المواليد للمعاملات الثلاث ١و‏ دو 1 مقارنة بالقباس؛ خلال مدئي التجربة 10و 15 أسبوعاً. نستنئج من النتانج الحالية ان إعطاء وريد 
الصوديوم قد قال من خصوبة إناث الفثران من خلال الانخفاض الحاصل في ادزان الأعضاء التاسلية وعدد الولدات الحية فضلا عن هبوط مستوى هرمون 
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Abstract 


This study was conducted to investigate the effect of oral administration of sodium fluoride (NaF) on fertility of 
re female mice were divided into four major groups including: control (C) group and 
three treatments groups (Tı , T and T;) according to NaF dose which were: 0, 200 ppm, 400 ppm and 600 ppm 


d of NaF administration 
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المقءة 

بعد الفلوريد مكوناً طبيعياً لوائل الجسم والأسجة 
الناعمة والعظام والأسنانء وعادة ما تضاف أملاح الفلورايد 
الى مياه الشرب لمنع حدوث تسوس الأسنان (22). يؤدي 
تتاول جرع عالية من الور الى حدوث أضرار كبيرة 
ومخسئلفةء منها انخفاض معدل الخصوبة في ذكور 
لفئران (2, 6, 23)» والفشل في أداء وظائف الكلية في 
حالة الشسمم المزمن بالفلورايد (18) وحدوث تغيرات تركيبية 
وانخفاض في فعالية الأنزيمات والأيض في أدمغة الحيوانات 
لمختبرية» لذا بعد القلورايد ما عصبيا ( ×00 
(20 ,21)» كذلك فأن تجريع الفران فلوري د الصوديوم 
بتراكيز مختلفة تؤدي الى انخفاض في وزن الجسم وانخفاض 
تركيز هرمون الثايروكسين 14 في بلازما الدم وانخفاض 
تراكيز المركبات البروتينية في معظم أنسجة الجسم (4 
يؤدي التسمم المزمن بالفلورايد إلى حصول حالات مرضية 
عديدة ناتجة من التعرض طول الأمد للفلوريد التي قد تمت د 
لأشهر أو لسنوات (16). لاحظ الباحثان 0yم1طC‏ و Pate]‏ 
(4) حصول زيادة في تراكيز الكلايكوجين في الرحم ترتبط 
مع انخفاض تراكيز الكلوكوز بالدم الذي يرئبط مع يط 
فعالية أنزيم السفسفرة (107148ام۲108) المؤثر في يض 
الكاربوهيدرات في الرحم فضلا عن انخفاض مستويات 
البروتين في المصل والرحم الذي يدل على حدوث تغير في 
أيض الرحم وذلك عند إعطاء الفلورايد الى إباث الففران 
بترکیز5 ملغم| کغم من وزن الجسم لمدد مختلفة هي 7 أو 
15و 30 أو 45 أر60 يوماً. كما تبين أن إضانة الفلورايد 
الى غذاء إناث الجرذان بتركيز 97 ملغم/ كغم يؤدي الى 
انخفاض عدد المواليد النائجة لكل أنثى وزبادة في عدد الأيام 
من التزاوج وحتى إبتاج ول مولود يصاحبه زيادة اللاك في 
المواليد وتغير نسبة الجنس باتجاه زيادة عدد السذكور (13). 
أوضح 11550۲ واخرون (15) أن نجريع الفئران مياه شرب 
محتوية على الفلورايد بتراكيز 0 و50 و100 و200 ملفم/ 
لتر لمدة 33 أسبوعاً لم بوذ الى إنتاج مواليد مطلقاً عند زاوج 
مجموعة الحيوانات المعطاة 200 ملغم فلورايد/ لقرء أما 
تزاوج مجموعة الحيوانات المعطاة 100 ملغم فلورايد/ لتر 
فقد دى الى ولادة 9 مواليد فقط من مجمسوع 0 حیواناً 
متزاوجاء وان 6 من هذه المواليد ولدت ميتة أو أنها أكات بعد 
الولادة. بین نط۳ و Pate!‏ (5) أن تجريع إناث الفئران 
بمقدار 10 ملغم فلوريد الصوديوم/ كغم من وزن الجسم لمدة 
0 یوما دی الى حصول انخفاض في مستوی هرمون 
الأستراديول في مصل الدم من 17.14 الى 12.88 
یکرغرام) مل 

تهدف هذه التجربة الى معرفة مدى تأثر خصوبة اناف 
الفئران بأستخدام تراكيز مختافة من فلوريد الصسوديوم 
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وإمكانية التقليل من تناسل القوارض التي تعد احد العوامسل 
المسببة للف المحاصيل الحقلية والأثير في حقول الشروة 
الحيوانية فضلا عن تأثيرها السيء في الصحة العامة 
للأنسان. 


المواد وطرائق الل 
حيوانات التجربة 

استخدمت في هذه الدراسة إناث فثران بالغة من سالالة 
طا $s‏ تراوحت أعمارها من 10 إلى 12 أسبوعا عند 
بداية التجربة. تمت تربيتها في أقفاص بلاستيكية صغيرة معثمة 
قياس 11.5 × 29×12.5 سم حیث وضعت 4 حیوانات في 
كل قفص. فرشت أرضية الأتفاص بنشارة خشب مطحرنة 
بصورة ناعمة مع استبدال الفرشة القديمة بفرشة جديدة وغسل 
الأتفاص بالماء والصابون بمعدل مرة واحذة أسبوعيا فضلاً 
عن تأمين درجة الحرارة بحدود 25-22 م" وتعريض 
الحيوانات إلى 14-12 ساعة إضاء يوميا. تمت مراقية 
الحيوانات قبل بداية التجربة لمدة ثلاثة أسابيع وهي تتغذى على 
عليقة طبيعية تتوفر فيها احتياجات الحبسوان من الطاقة 
والبروتين وتشرب ماء الحنفية العادي لغرض تكيفهاء وتم 
خلال هذه المدة إبعاد الحيوانات المريضة وغبر الطبيعية. تم 
إعطاء الماء والغذاء الى الحيوانات بصورة حرة. 


تحضير تراكيز فلوريد الصوديوم في ماء الشرب 

أضيفت ثلاثة ارزان من مسحوق فلوريد الصوديرم 
هي 200 و 400 و 600 ملغم لكل لتر واحد من ماء 
الحثفبة لأجل الحصول على تراكيز 200 و 400 و 600 
جزء بالمليون من فلوريد الصوديوم. تم إعطاء هذه التراكيز 
عن طريق ماء الشرب لإناث الفثران طيلة فترتي التجربة 
(10 و15 أسبوعا). أما بائسبة لمجموعة القياس ققد تسم 
إعطاؤها ماء حنفية من دون الفلورايد. 
تصميم التجربة 

وزعت 64 فأرة بأربع معاملات رئيسية كل منها تضم 
6 فأرة. وقسمت المعاملات الرئيسية إلى مجموعتين 
يتين تمتل كل منهما مدة من مدي إعطاء قلوريد 
الصوديوم 10 و 15 أسبوعاء فأصبحت كل وحدة تجريية 
تضم 8 فأرات تم رضعها في تفصين براقع 4 حيوانات في 
كل قفص. كانت المعاملات: 

1- معاملة القاس (,1) : أعطيت مياه شرب طبيبعية 
خالية من فلوريد الصرديوم. 

2- تركيز للوريد الصوديوم الأول (Tı)‏ : أعطيت 
مياه شرب محتوية على 200 جزء بالمليون من فلوريد 
الصوديوم خلال مدتي التجربة. 
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3- تركيز فلوريد الصودبوم الثاني )1١(‏ : أعطيت 
میاه شرب محتوية على 400 جزء بالمليون من لوريد 
الصودبوم خلال مدتي التجربة. 

4- تركيز فلوريد الصودبوم الثالث (1) : أعطيت 
مياه شرب محتوية على 600 جزء بالمليون من فلوريد 
الصوديوم خلال مدي التجربة. 


التزاوج الطبيعي 


بعد أنتهاء مدة 6 أر 11 اوغا من بداية التجربة 
تم جمع الإناث لمعاملات التجربة مع ذكور سليمة في أقفاص 
تراوج استمرت لثمانية أيام والئي تمثل ثقريبا دورتسي شبق 
لإناث الفئران دورة الشبق لإناث الفئران هي 4 أيام)» وما 
أن التجربة مصممة على أساس إعطاء فلوريد الصوديوم إلى 
ناث الفئران طول مدة التزاوج والحمل وحرصاً على عدم 
اتهلاك الذكور للمادة أثثاء التزاوج مع الإناث فتد تم جم 
لذكور مع الإناث عند الساعة الثائية ظبرا مع سحب قناني 
الماء المعامل بفلوريد الصرديوم من الأقفاص. في اليوم التالي 
وعند الساعة الثامنة صباحا ثم سحب الذكور من أقاص 
التزاوج وإرجاع قناني الماء المعامل بفلورید الصوديوم إلى 
ناث الفثران وعند الساعة الثئية ظهرا من اليوم نفسه تم 
إرجاع الذكور غير المعاملة إلى أتفاص التزاوج مع مسحب 
الماء المعامل من الأتفاص. استمرت هذه العملبة لثمانية أيام 
لحین الانتهاء من أقفاص التزاوج ولكافة المعاملات» تم تطبيق 
العملية نفسها لمعاملة القياس. أن نسبة عدد الذكور مع الإناك 
كانت ذكراً واحد لكل أنثى علماً ان الذكور كانت مرباة في 
نفس الظروف وكانت بعمر 15-13 أسبوعا. بعد ولادة 
لإاك تم حساب عد المواليد الناتجة من كل معاملة. شرحت 
إناث لغرض الحصول على الجهاز التاسلي الأثوي كاملا 
رالمبيضين وفرني الرحم رتم وزنها بميزان حساسيته 
1 غم. 


فحص هرمون الاستراديول والتحليل الاحصائي 


بعد انتهاء مدة التجربة البالغة 10 و15 أسبوعأئم 
تخدير الإناك landlة‏ ul_خدl‏ م ) Pentoparbitole‏ 
)n4‏ وسحب الام من القلب مباشرة بقب اقب 
ووضع الدم في ابيب صنیرة ذlت (Eppindorf ءl bè‏ 
(#9طلاا حاوية على مااة مائعة التخشر (8014). بعدها 
وضعت الأنابيب في جهاز الطرد المركزي لثلاث دقائق 
وبسرعة 2500 دور؟/دقيقة وذلك لعزل المصل عن الخلايا 
ادموية. تم حفظ المصل في المجمدة عند درجة -18م لحين 


76 


المفرجي واخرون 


إجراء تحليل تركيز هرمون الأستراديول في المصل الناتج 
من المعاملات المختلفة باستخدام طريقة التحليل المناعي 
الإشعاعي (RIA) Radioimmunoassay‏ أجري التحليل 
الاحصائي بأستخدام البرنامج الاحصائي الجاهز (17) 
والتصميم العشوائي الكامل (0۸0)» وحددت معنوية الفروق 
بين المتوسطات بأختبار دنكن متعدد الحدود (8). 


النتائج والمناقشة 
أوزان الأعضاء التناسلبة الأنثوية 

يتضج من جدول ! حصرل انخفاض عالي المعنوية 
(۴>0.01) في وزن الجهاز التناسلي الأنثوي كاملا وأوزان 
المبايض والأرحام لكافة المعاملات ,1 و ر1 و ر1 لمدة 10 
أسابيع مقارنة مع القباس. في حين يسين جدول 2 لالج 
الخاصة بمدة 15 أسبوعاً إذ لوحظ حصول انخفاض عالي 
المعنوية (۴>0.01) في وزن الجهاز التناسلي الأنثوي اكافة 
المعاملات 1 و ر1 و ر1 مثارنة مع القياس. لم تتفق هذه 
النتيجة مع نتيجة ۸1-۴1/45 واخرون (1) الذين أشاروا 
إلى حصول زيادة في أوزان المبايض والأرحام بعد تجريع 
إناث الفئران بمقدار 200 جزء بالمليون من فلوريد الصوديوم 
لمدة 30 بوماً. بما أن فلوريد الصوديوم بؤدي إلى زيادة لسبة 
الكرلسترول في مصل دم إناث الفثران (5)ء لذا فقد بعزى 
سبب انخفاض أوزان الأعضاء التاسلية إلى أن زيادة نسبة 
الكولسترول تعمل على زيادة ترسب هذه المااة في بطانة 
الأرعية الدموية مما يؤدي إلى حصول انخفاض في تطر 
الوعاء الدمري وعدم تجهيز كمية كافية من الدم المحمل 
بالمواد الإيضية والأركسجين إلى الأعضاء التتاسلية اللازمة 
لنموها وتشکلها. قد یعزی سبب زيادة تراكيز الكرلسترول الى 
ان الفلورايد يعد عاملاً مثبطا لعمل الانزيمات في الجسم ربعا 
ان أيض الكولسترول وتحرله الى البرمونات السستيرويدية 
المختلفة يعتمد على عدد من الأنزيمات لذا فا يود سبب 
زيادة تراكيز الكولسترول الى حصول انخفاض في فعالية هذه 
لأنزيمات. إن الانخفاض الحاصل في وزن قرني الرحم قد 
يرجع إلى أن فلوريد الصوديوم يؤدي إلى حصول انخفاض 
في تركيز هرمون الأستراديول في مصل دم إناث لفشران 
). يسبب هرمون الأستراديول تكاثر وئوسع الخلايا 
العضاية الملساء في الرحم مسببا زيادة في حجم الرحم بعد 
البلوغ (11)» فضلا عن أن هذا الهرمون مسؤول عن تمو , 
وتشكل قناة البيض والرحم والمهبل (3» لذا يعتقد بأن 
لانخفاض الحاصل في أوزان القرون الرحمية هو نئيجة ٠‏ 
نخفاض في إفراز هذا البرمون بعل المعاملة بمادة فلوريد 
الصوديوم. 
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جدول 1. تأثبر المعاملة بفلوريد الصوديوم في الوزن المطلق لكل من الجهاز التناسلي الأنثوي والمبيضين وثرني الرحم إناث 
الفثران لمدة 10 أسابيع (المئوسط ± الخطاً القياسي) 


المفة | الوزن المطلق للجهاز | الوزن المطلق للمبيضين | الوزن المطلق لقرني 
التناسلى الأنثوي (ة الرحم (ةغ 
ا الي الأنثوي (غم) (غم) حم (غم) 

اقباس ر1 023000004 038820001 FIERY‏ 
0.2033±1.017 0.0215±0.003 0.0645±0.007 

b b a Tı 
0.0375±0.002 0.0111±0.001 0.1100±0.001 

¢ ¢ b T 
0.0220+0.001 0.0093±0.000 0.0996±0.004 1 

d e b 3 


المتوسطات التي تسمل حروةا مسقيرة ومختافة ضمن الصفة الواحدة تشير إلى وجود فروق معنوية على مستوى (۲>0.01) بحسب 
اختبار دنكن متعدد الحدود. 


جدول 2. تأثير المعاملة بفلوريد الصوديوم في الوزن المطلق لعل من الجهاز التناسلي الأنثوي والمبيضين وقرني الرحم لإاك 
الفثران لمدة 15 أسبوعاً (المتوسط ± الخطأ القباسي) 


الصفة | الوزن المططلق للجهاز | الوزن المطلق المبيضين | الوزن المطلق لقرني 
التناسلى الأئثوي (ذ : الرحم (ذ 
ا اسلي الأنثوي (غم) (غم) ارحم (غم) 

ل 2087.0 .0260±0. .0770±0. 
اقباس ر1 7 n 001 0020020 001 En‏ 
1 0.1150±0.025 0.01200002 0.0594±0.018 

b b b 1 

*T 

0.0198±0.000 0.0078±0.000 0.0600±0.000 1 
€ 8 ¢ 


المتوسطات التي تحمل حروقاً صغيرة ومختلفة ضمن السفة الواحدة تشير إلى وجود فروفات معنوية على مسستوى (۴>0.01) 


بحسب اختبار دنكن متعدد الحدود. 
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* هلكت جميع الحيوانات في هذه المعاملة قبل نهاية مدة التجربة وبذلك لم يتم إجراء الفحوص عليها 


تحليل هرمون الأستراديول 

أظهرت نتائج جدول 3 حصول انخفاض في ترايز 
هرمون الأستراديول للمعاملات 1١‏ و 12 و ر1 مقارنة مع 
القياس» وكان هذا الانخفاض أكثر رضوحا في معاملة 15 
بالسبة لمدة 10 أسابيع » كما تبين حصول انخفاض في 
تراكيز الهرمون المذكور في كل من معاملتي 1و 15 
مقارنة بالقياس؛ وكان هذا الانخفاض أشد في معاملة 15 
مقارنة مع بقية المعاملات وذلك بالنسبة لمدة 15 أسبرعاً. قد 
يعود السبب إلى ان فلوريد الصوديوم يؤدي الى حصول 


انخفاض ف تركjı Hydroxy Steroid pıji‏ 8 17 
Dehydrogenase‏ (5)» وكما هو معلوم فأن هذا الأنزيم يعد 
أحد الأنزيمات الرئيسة التي تعمل على تحويل الكولسترول 
إلى أستراديول ضمن سلسلة من التفاعلات داخل المبيض 
(7 ,12)» والذي يؤكد ذلك هو أن الفلورايد يؤدي إلى حصول 
زيادة في تركيز الكولسترول داخل المبيض (5) مما يشير إلى 
حصول تغير في أيض الكولسترول وعدم تحوله إلسى 

اسئرا ادیول. 


جدول 3. تأثير المعاملة بفلوريد الصوديوم في مستوى هرمون الأستراديول 
(بیکوغرام| مل) في مصل إناث الفئران المعاملة لمدة 10 و 15 أسبوعاً. 


* هلكت جميع حيوانات هذه المعاملة قبل نهابة مدة التجربة 


النسبة المئوية لعدد المواليد والخصوبة 

يتضح من جدول 4 حصول انخفاض واضح في کل 
من النسبة المئرية لعدد المواليد والخصوبة لكانة المعاملات 
(1 و 1و و1) مقارنة بالقياس خلال مدئي التجربة 10 و 
15 أسبوعا. كان هذا الانخفاض أكثر وضوحا في معاملة و1 
مقارنة مع بقبة المعاملات بالنسبة لممدة 10 أسابيع؛ وفي 
معاملة ر1 و و1 مقارنة مع بثية المعاملات بالنسبة لمدة 15 
أسبوعا. وقد اتفقت هذه النتيجة مع نتيجة ۴۲۲۲ (9) الذي 
لاحظ بأن استهلاك تراكيز عالية من الفلورايد ممرتبط مع 
انخفاض معدلات الولادة. كما تتفق هذه النتيجة مع نتيجة 
Messer‏ واخرون (15) الذبن ذكروا أن تجريع النئران ماه 
شرب محتوية على الفلوراید بتراكيز 0 و 50 و 100 و 200 
ملغم / لتر لمدة 33 أسبوعاً لم بوذ إلى إإتاج مواليد طلقا عد 
تزاوج مجموعة الحبوانات المعطاة 200 ملغم فلورايد / لترء 
أما تزاوج مجموعة حيوائات 0 ملغم فلوراید/ لتر فقد ادى 
إلى ولادة 9 مواد فقط من مجموع 50 حيواناً متزارجأء وأن 
ستة من هذه المواليد ولدت ميتة أو أنها أكلت بعد الولادة. قد 
يعود سبب انخناض النسبة المئوية لعدد المواليد والخصوبة 


مدة التجربة ا 
E‏ 0 أسابيع 15 أسبوعاً 
القياس ,1" 8.44 8.84 
Tı‏ 7.07 8.67 
T‏ 6.12 * 
T;‏ 5.85 6.44 
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إلى إمكائية عبور الفلورايد بسهولة من خلال المشيمة (19)؛ 
وهذا قد يؤثر في نمو وتشكل الجنين داخل الرحم الذي ريما 
يؤدي إلى موت الجنين قبل ولادئه أو بعد الولادة بمدة قصيرة 
نتيجة لعدم اكتمال نموه. باق هذا التنسير مع نئيجة الباحثين 
G1‏ و N۴‏ (10) الذین ذكرا بأن فلرريد الصوديرم يؤثر 
على أجنة الضفادع بصورة مباشرة حيث يؤثر في تشكلها 
العام ويسبب لها التشوه. هذا وان الفلورايد يؤدي إلى حصول 
التهاب الكلية الكبيبي (18) في الأرانب» وأن الخلايا الطلائبة 
للكبيبة تمل على افراز هرمون كلايكوبروتيلي هو 
Bry pi٥‏ الذي يعد المنظم الرئيسي لنكوين خلايا الدم 
الحمراء في نخاع العظم؛ ويعني انخفاض أعداد كريات الدم 
الحمراء في الدم أنخناض كمية الأوكسجين المنقولة الى 
أنسجة الجسم بما فيها الجنين» وبالتالي عدم وصول 
الأركسجين إلى الجنين ومن ثم هلاكه. 
يستنتج من هذه التجربة ان أعطاء فلوريد الصوديرم 
الى اناث الفئران يؤدي الى حصول تدهور واضح في قابلية 
هذه الحيوانات على التناسل وإنتاج مواليد بصورة طببعية. 
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المفرجي واخرون 


مل لطي ازراعية رة - 38ا80-11:5 (2001 س 


جدول 4 تأبر المعاملة بفلوريد الصوديوم في النسبة الملوية لطد 


الموالبد والخصوبة في إناث الئران لكل من مدئي التجرية 10 


و 15 سبوعاً 
مدة 
0 اساب 15 اسيو 
التجربة ع 
1 
%( )%( 
علد | علد لعدد (%) | عد عد عدد لدد )%( 
عد E A‏ 
الباث | ل | رر ولد | للخصربة | إإناك | اللاك المواليد | للخصوبة 
الكلي | الولدة aa‏ " | اللي | الوالة | الموالوا ' ۳ 
المعاملات 
جا إا 
القاس ر1 8 | 8 | 38 )450 1000 Î‏ 8 | 8 | 36 |4500 | 1000 
T‏ 8 | 3 | 17 225 8 31 | 3 |1205| 5 
T,‏ 8 |1 6 |750 | 25 | 7 | 0 0 00 | 00 
EE: T‏ 4 |00 ]| 125 |7 0/1 0 00 | 00 


النسبة المئوية لعدد المواليد = (عدد المواليد / عدد الإناث الكلي)× 100 
** النسبة المئرية للخصوبة = (عدد الإناث الوالاة / عدد الإناث الكلي)× 100 
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